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論文内容の要旨
Myofibril むよび actomyosin ATPase は Ca 十により制御されているということは、 Portzehl ，
A. Weberなど多くの研究者によって詳しく調べられた。また、 Perry ， Ebashi らは天然アクトミオシ
ンは Ca- 感受性を有しているのに反し、再構成アクトミオシンには Ca-感受性が無いということを報
汗した。 1964 年、 Ebashi は再構成アクトミオシンに Ca- 感受性を与える蛋白因子として EGTA-
Sensitizing factor を抽出し、さらにそれはトロポミオシンと、新しい蛋白因子“トロポニン"より構成
されているということを報告した。 Ca結合蛋白因子としてのトロポニンの物理化学的性質は今日まで
Ebashi ，民 rry ,Mueller , Briggs , Watanabe など多くの研究者により、 詳しく調べられてきた。しか
し Ca 件による生理的な筋収縮弛緩の制御機構をトロポミオシンートロポニン complex のみで説明す
るには多くの問題点が残されてわり、 Mg十ト -ATP 濃度、イオン強度およびその他の制御蛋白因子な
どについて検討する必要性がある。重要な問題点の一つに Perry ， Mueller により示唆されている如く
アクトミオシン ATPase の制御蛋白因子はトロポニン以外にも、存在する可能性が強い。 Szent-
Gyorgyi & Kaminor により抽出され、 Azuma& Wa tanabe により分両された EGTA-sensitizing facｭ
tor の一種である、 minor component of metin は TM-TN complex より強く作用し、 EGTA存在下で
アクトミオシン ATPase?古性を、 ミオシン ATPase 活性と問手呈度に抑制することが出来る。また生筋
の thin f ilament により近い状態で抽出されていると考えられる室温抽出 F-actin わよび、相、の得たM
AF( F -actin を主成分とする)には EGTA-sensit izing factor の他に、アクトミオシン ATPase を
Ca件の存否に拘らず抑制する inhibitory factor が結合していることが強く示唆された。そこで、種々
の蛋白を含み、 TM-TN complex より強い作用を有している前述の minorcomponent of metin を DE­
AEーセルロース カラムにより、 3 つの fraction に分画した。その結果、 O.lMKCI で溶出される fra­
ction a は CaC1 2 存在下に於ても、アクトミオシン ATPase を抑制する作用を有していた。アクチ
ンと同量のfraction aが存在する時、アクトミオシン ATPase 活性は 60-70% の inhibition を受けた。
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fraction a の抑制作用は軽いトリプシン処理( 1/200 trypstn , 20 oC , 5分間pH7.4)にも熱処理( 10σC ， 
5分間 pH7. 4) にも失活しなかった。 fraction a は Sephadex method により分子量 2 x104 を示した。
しかし fraction a の inhibitory effect は得られた preparation により変動しその原因は何によってい
るかは、現在のところ明確で、はない。一方、 DEAE- セルロースカラム クロマトグラフィーで0.4
MKCl により j容出される fraction c はEGTA-sensitizing factor を含んでいた oEGT A-sensitizing -
factor よりトロポニンを除去する有効な手段として、 pH4.6 にわける等電点沈澱が知られている。
fraction c を等電点沈澱し、沈澱として fraction c-1 Jを得、更に 3 回繰返すことにより fraction c-
1 (3) を得た。
Fr礼ction c-l( 3)は超遠心分析により、 2.9 S と 3.4S の 2 つの sha .t; p r( peak を示す component よ
り成っていた。 2つの component のアミノ酸系且成より 2. 9 S component はトロポミオシンのそれとよ
く一致した。しかし、 3. 4 S component は EGTA-sensitizing factor としての作用を有しているのに
も拘らず、アミノ酸系且成および S-value は Ebashi らの TM-TN complex( EGTA-sensitizing factor) 
のそれらとは大きな相異を示した。 fraction a と fraction c の相互作用を調べた結果、 EGTA-sen-
itizing activity を有している fraction c は Ca什存在下で fraction a の inhibitory eHebt を打ち消し
アクトミオシン ATPase 活性を高め、 Ca十←が存在しないときは双方の抑制作用によりアクトミオシ
ン ATPase活性はミオシンのみの活性と同程度に抑えられるものと考えられる。
論文の審査結果の要旨
筋収縮の基本反応であるアクチンとミオシンの複合蛋白質アクトミオシンによる ATP の分解反応
を制御する因子が東京大学江橋教授によって発見され、近年多くの注目を集めている。すなわちトロ
ポミオシンとトロポニンの複合体がアクチンに結合することによってアクトミオシンATPase に Ca2+ 
感受性が与えられることは広く認められているところである。しかしこの系のみで筋収縮の生理的制
御を説明するにはまだ多くの問題点が残されているように思われる。
そこで上月君はアクトミオシン ATPase がどのような種々の蛋白質因子によって制御されているか
の再検討を始めた。同君はまず再構成アクチンーミオシンートロポミオシンートロポニン系の ATPase
は Ca 2 十の除去によってわずかに%ー%位しか低下しないにもかかわらず室温抽出した F田アクチンと
ミオシンから構成したアクトミオシン ATPase は Ca 2 十の除去によってもとの治位にまで低下するこ
とを示した。そこで室溢抽出F田アクチンを構成 L ている蛋白質を調べ、それがF- アクチンとアクト
ミオシン ATPase に Ca 2十一感受性を与える因子のみならず、 Ca 2 十の存否に関係せずアクトミオシ
ン ATPase のみを特異的に阻害する蛋白質成分から成り立っていることを認めた。
そこで上月君は Szent 由 Györgyi と Kaminor のいわゆる metin 成分よりアクトミオシンー ATPase の
調節蛋白質因子の分離を試みた。すなわちアクトミオシンーATPase の阻害蛋白質成分を分離し、さ
らにアクトミオシン ATPase に Ca 2十感受性を与える因子としてトロポニン四トロポミオシン複合体以外
にそれとアミノ酸組成台よび超遠心沈降の性質の異なる新しい成分の存在することを見出した。同君
はさらに少なくともこれらの 3 種類の調節蛋白質の存在下で初めてアクトミオシンーATPase が生理的
状況の下におけるものに近い程度に顕著に Ca 2 トによって調節されることを示した。
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上月君のこれらの研究は、筋収縮の制御機構の生化学的研究として今後の新しい問題を提起したも
のであり、同君の業績は理学博士の学位論文として充分価値あるものと認める。
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